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 1962年 Mycoplasma pneumoniae は培養基に発育が可能となり,抗生物質に対する感
 受性の検査が容易となった。 しか し多数の分離株について抗生物質に対する感受性を検査 した報
 告は極めて少なく,我国ではみ られない。 M. pne umoniae において抗生物質に対 して耐性が
 出現 した報告は生体内及び試験管内 でエ リス ロマイ シンに対 する 耐性 出現 の報告と,ス トレプト
 マイ シンの発育阻止濃度が軽度に上昇 した報告とがあるだけ であって,ス トレプ トマイ シン高度
 耐性 の出現,あるいはス トレプ トマイ シ ン依 存性の出現についての報告はない。
 私はM. pneumoniae 感染症での抗生物質投与の参考にするために,先づM. pne umoniae
 の継代株について接 種菌量を 変えて抗生物質の発育阻止濃度を測 定 し,ついで 99名 の異型肺炎
 小児から分離 した15 2分離株について抗生物質の発育阻止 濃度を測定した。 またM. pne ㎝oniae
 の分 離株をスト レプ トマイ シン含 有液体培地に継代するこ とによっ て,ストレプトマイ シ ンに対
 して高度の 耐性 と依存性 とを発現 させること がで きた。
 M・ pne umoniae の増殖及び抗生物質に対する感受性 の検査にはブ ドウ糖・フェノ ール レッ ド
 含 有液体培地 を用 い,発育 に伴 なって培地 のpH が下が って 黄色化 する性 質を用 いて培地 の色 調
 の変化を発育の指標とした。 抗生物質を含まない対照培地が黄色化 した日に判定し,色調が全く
 変化せず発育を阻止 している抗生物質の最小濃度を 最小発育阻止濃度,対照と同様の色調の変化
 を示 し,同様の発育をみた抗生物質の最大濃度を完全発育最大濃度と し,1カ月 間培養 して色調
 の全く変化 しない抗生物質の最小濃度を最終発育阻止 濃度 と した。
 第1報においては,継代Mac 株,F H株,152分離株の抗生物質感受性を測定 した。
 1) Mac株の成績:液体培養 (108 GFU拗 の1 ゴ1、1 ゴ5 稀釈液を接種 し次の成績を得た。
 a) 最小発育阻止 濃度,最終発育阻止濃度ともに,接 種菌量の多 い方 が高い値を示 した抗生物質
 と,接種菌量によって変らない抗生物質とがあった。 b) 最小発育阻止濃度からみると, 1/100μg
 台の群(エリスロマイ シン,ジョサマイ シン,ロイ コマイ シン), 1/宜 0μg 台の群 (オ レアン ドマ
 イ シン,テ トラサイ タリン,ス ピラマイ シン), 1、 10 μg 台の群 (ク ロラムフ エニコール,リ
 ンコ マイ シン,ストレプ トマイ シン)の3群の抗生物質に大別できた。 最小 発育阻止濃度 はエ サス
 ロマィ シンが最も低く,上記の順に高かった。 またマクロ ライ ド系抗生物質 の最小発育阻止濃度
 は低かった。 c) ジョサマイ シン,ロイ ・コマイ シン,リンコマイ シン,クロラムフェニコールは,
 最終発育阻止濃度は最小発育阻止濃度の1-4倍,エリスロマイ シン,スピラマイ シン,テ トラ
 サイ クリ ンでは1、8倍,ス トレプ トマイ シンでは最も大きく,10、40倍 であ つた。 d) ス
 トレプ トマイ シンは 10 司 接種液 稀釈で,最小発育阻止濃度40 μg,最終 発育 阻止 濃度 400μg
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 であり,Mac株はストレプ トマィ シン耐性と考え られた。 2) FH株の成績 :FH株のエ リスロ
 マイ シン,テ トラサイタリン,クロラムフェニコ ールに対す る感受性はMac 株の 成績 と略々同様
 であっ た。 ストレプ トマイ シンに対 しては最小発育阻止濃度,最終発育阻止濃度は夫々, L6,
 6・4μg であって,Mac株と異なり,ストレプトマイ シ ン感 受性 と考え られた。 3) 分離株の成
 績:9 9名 の肺炎 小児か ら分離 した152株の抗生 物質感受性を検査 し,次 の成績を得た.
 a) エリスロマイ シン,ジョサマイ シン,テ トラサイ クリ ン,クロラムフェニコールに対 して,
 最小発育阻止濃度は,接種菌量をかえた Mac株の成績の 範囲と略 々一致 しており,感 受性であっ
 た。 但 しエ リスロマイ シ ン投与中の 1名 から分離 した2株は,エリスロマイシン, ジョサマイシ
 ンに 耐性であった。 b) ストレプ トマイ シンでは,最小発育阻止濃度は152株中93%が1μg,
 6%が≧ 100 μg であ つた6 2名の同 じ人から日を異に して分離 した株,1組の双生児からの
 分離株は共に≧100μg で耐性を示 していた。 Mac株,FH株の成績をあわせると,M. pneu-
 moniae にはスト レプ トマィ シン耐性株が存在するといえる。 c) 最終発 育阻止濃度はいづれの
 株においても,最小発育阻止濃度 と箏 しいか,または 高く,その差は抗生物質によって異なって
 いた。 4) 分離株の抗生物輩投与 前後の感受性: エリスロマイ シン,テ トラサイ タリン・クロラ
 ムフ ェニコ ール,クロタオ ンを 夫々7日以上投与 した9名の治療前後の株の投与抗生物質に対す
 る感受性を検査 した。 9老中8名は治療前後の最小発育阻止濃度は変 らず,耐性は出現 していな
 かった。 1名だけ にエ リスロマイ シンに高度耐性が出現 していた。
 第2報においてはコM. pneumoniae'の分離株,細川孤1株,福村株をス トレプ トマイ シン
 含有液体培地に,完全発育最大 濃度に発育 した培養か ら継代を重ね,耐性 出現の状態を観察 した。
 1) 細川葱1株は13代,福村株は9代スト レプトマイ シン含有液体培地に継代 したが,完全
 発育最大 濃度はいづれも 0.025から 0. 1μg に上昇 したにすぎず,このような方法によっては
 高度完全 耐性は出現 しなかっ た。 しか し継代中比較的早期に1ヵ月 間培養中に対照よりおくれて,
 100,40 0μg の濃度で発育 がみ られるようになり,高度不完全耐性 が出現 した。 2) 両株の
 100,400 μg に発育 した培養の完全発育最大濃度は 10 0～ 2,000 μg を示 し,ス トレプトマ
 イシンに対 して,高度完全 耐性が出現 していた。 3) 細川 石1株の 4.00 μg に発育 した培養をス
 ト レ・ プ トマイ シ ン含 有液体培地 にうえたところ, 1ヵ月 培養後ストレプトマイ シンを含まない培
 地及びス トレプ トマイ シンの低 濃度と高濃度では発育せず,一定の濃度に のみ 発育 'し た。 ストレ
 プトマイ シ ン依存性 が出現 したことを示 した。 4) 依存性を示 した各濃度 の培養は,ストレプト




 M. pneumoniae の 多数の分離株について抗生物質に対する感受性を検査 した報告は極めて少 '
 な く, 我国での報告はな い。 ま た M. pne umoniae の抗生物質に対 する 耐性の出 現については,
 生体内, 試験管内でエリスロマイシン (EM) に耐性が出現した抗研小児科か らの報告と, スト
 レプトマイシン (SM) に感受性の低下した報告とがあるにす ぎず, SM高度耐性ま たは依存性
 の出現 した報告はない。
 著者はブ ドウ糖, フェノールレッ ド含有液体培地にM. pneumOniae を培養 し, 発育に伴な
 う培地の黄色化を発育の指標と して, M. pneumoniae の抗 生物質感受性に関 して次の 研 究 を
 行った。
 第1 報に寿いでは抗生物質の 最小 発育 阻止 濃度 と1 カ月培養 後の 最終 発育 阻止濃 度とを測 定 し
 た。 継代 Mac 株について, 接種菌量と各抗生物質の発育阻止濃度との関係を明らかに し, 検査
 した抗生物質は最小発育阻止濃度が f振。 Ug 台 (EM, ジョサマイシン (JM), ・イコ々イシン)
 尭 Ug 台(オ レ'アン ドマイシン, テトラサイクリン(TG), スピラマイシン ), 1- 10 ug 台
 (クロラムフ ェニコール (GP), リンコマイシン, SM) の3群に大別できることを明 らかにし
 た。 次に 99名の小児からの 152分離株について, E聞, JM, TC, GP の発育阻止濃度を
 測定した。 1名からの2株が EM, JMに耐性のほかはMac株の成績と略々同様であって, すべ
 ての株は感受性であった。 EM, TC, GP, ク・タオンを夫々7日以上投与 した 9名の分離株の
 投与抗生物質感受性は, 8名は投与前後で不変であ り, 上記の 1名だけに EM 投与後 EM, 他の
 マク・ライ ド系抗生物質, リンコマイシンに耐性が出現していた。 SM に関しては Mac 株は継
 代 FH 株より感受性が低く耐性と考えられ, 152 分離株での最小発育 阻止濃度は 93 %が1Ug
 で感受性, 6%が ≧ 100 ug の耐性を示し, SM耐性株が同一小児, 双生児から分離されてか
 り, SM耐性株の存在を明らかにした5 またMac 株, FH株, 分離株について, 各抗生物質の
 最小発育阻止濃度と最終発育阻止濃度 との関係を明 らかに した。
 第2報にむいては細川 No. 1株, 福村株の2分離株を SM含有液体培地に継代 し, SM耐性獲
 得実験を行なった。 対照と同様に発育 した SM 最大濃度含有液体培養から継代 を繰返 した。 高度
 完全耐性は出現しなかった。 しか し継代につれて, 1カ月培養中 100 ～ 400 ug に発育がみら
 れ, 高度不完全耐性が出現 した。 この高濃度に発育 した培養は SM 100～ 2, 000 ug の高 度完
 全耐性 を獲得 していた。 また継代中 400ug に発育 した細川No. 1株の培養は・各種濃度の SM 含
 有液体培地では SM の一定濃度にだげ発育 し, 対照むよび SMの低濃度, 高濃度では発育せず,
 SM 依存性が出現 していた。 SM 依存性を示した各濃度の SM 含有液体培養は, SM 含有寒天培
 地での培養成績から, 依存菌, むよび依存菌と耐性菌との混合であるという成績を得た。
 以上本論文は多くの独創的知見 を明らかに してお り, 学位を授与する に値すると認める。
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